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{54)Tu\e: UTILISATION OF EXTRACTS OF ALGAE FOR THE PREPARATION OF PHARMACEUTICAL, COSME- 
TIC. FOOD OR AGRICULTURAL COMPOSITIONS 

(54)ritre: UTILISATION D'EXTRAITS D'ALGUES POUR LA PREPARATION DE COMPOSITIONS PHARMACEUTI- 
QUES, COSMETIQUES, ALIMENTAIRES OU A USAGE AGRICOLE 

(57) Abstract 

The invention relates to the utilisation of extracts of algae obtained by extraction in liquid phase, or of at least one active 
substance isolated from such extract or obtained by chemical synthesis, particularly selected amongst fucols, polyfucols. diphlore- 
tols, polyphloretols. bifuhalols, polyfuhalols, phlorctols. for the preparation of pharmaceutical, cosmetic, food or agricultural 
compositions with anti-radical activity, particularly towards the superoxide radical. The algae used are macroscopic brown, green 
or red algae and particularly Fucus vesiculosus. 

(57)Abrege 



La presente invention conceme Tutilisation d'extraits d'algues obtenus par extraction en phase liquide, ou d'au moins une 
substance active isolee d'un tel extrait ou obtenue par synthese chimique, en particulier choisie parmi les fucols, polyfucols, di- 
phloretols, polyphloretols, bifuhalols, polyfuhalols, phloretols, pour la preparation de compositions pharmaceutiques. cosmeti- 
ques, alimentaires ou a usage agricole a activite antiradicalaire, notamment vis-a-vis du radical superoxyde. Les algues utilisees 
sont des algues macroscopiques brunes, vertes ou rouges et en particulier Fucus vesiculosus. 
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Utilisation d'extraits d'algues oour la preparation de compos -i t ^.ons 
pharmaceut ioues^ cosmet ioues^ al imentai res ou a usage agricole 

La presente invention a pour objet une nouvelle utilisa- 
tion des extraits d'algues et trouve notamment application dans la 
05 preparation de compositions pharmaceut iques , cosmetiques, alimen- 
taires ou a usage agricole, a activite ant i radi ca I a i re . 

On sait que les extraits d'algues, en raison de leurs 
proprietes variees, ont ete proposes dans de nombreuses applica- 
tions pharmaceut iques, cosmetiques, alimentaires ou agricoles. 
'10 La presente invention est basee sur la decouverte 

inattendue que des extraits de certaines algues presentent une 
activite ant i radi calai re vis-a-vis du radical superoxide. On sait 
que les ions superoxide produits au cours de reactions d'oxydation 
sous I'effet d'oxygene moleculaire sont tres actifs et attaquent 
notamment les proteines et les acides nucleiques. 

Par consequent, I 'invention presente un interet remar- 
quable notamment pour la protection des cellules de la peau- 

L* invention trouve egalement application pour la prepa- 
ration de compositions alimentaires, en raison du pouvoir 
20 protecteur des extraits d'algues vis-a-vis des acides gras poly 
insatures. 

Les algues uti Usees conformement a la presente invention 
sont des algues macroscopiques vertes (Chlorophycees) , brunes 
(Pheophycees) et rouges (Rhodophycees) . 
25 Parmi les algues brunes, I 'invention s'applique notamment 

aux varietes des genres Fucus, Pelvetia, Ascophyllum, Himanthalia, 
Laminaria, Sargassum. 

Parmi les algues rouges, I 'invention s'applique notamment 
aux varietes des genres Chondrus, Mastocarpus ou Girgatina, 
30 Palmaria, Porphyra, Ceramium et Gracilaria. 

Parmi les algues vertes, I 'invention s'applique notamment 
aux varietes des genres Ulva, Enteromorpha et Codium. 

II a ete decouvert que toutes ces algues n'ont pas Le 
meme degre d'activite antiradicalai re. 
35 D'une fagon generale, les algues brunes presentent 
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I'activite ant i radi ca la "i r e la plus importante, et parmi ces 
algues, il semble que le Fucus en particulier Fucus vesiculosus 
soil actuelLement le plus interessant. 

Parmi Les autres varietes d'algues susceotibles d'etre 
utilisees, conf ormement a I'invention, on peut citer Ascophyllum 
nodosum, Pelvetia canaLicuLata, Enteromorpha, Palmaria palmata, 
Sargassum muticum, Ceramium rubrum, GraciLaria verrucosa, ULva 
lactuca ; Laminaria digitata ; Codium. 

La preparation des extraits d*aLgues utilises 
''O conformement a ['invention peut etre effectuee par des procedes 
cLassiques d'extraction en phase Liquide, notamment extraction 
aqueuse a pH controle et extraction en solvent polaire, 
eventueUement combines a des procedes de concentration par 
sechage sous vide ou par osmose inverse ou de concentration et 
15 purification par chromographie ou par ultrafiltration. 

II a egalement ete decouvert que certaines substances 
isoLees des extraits d'algues precites, ou obtenues par synthese 
chimique, en particulier les substances choisies parmi les fucols, 
polyfucols, diphloretols, polyphloretots, bifuhalols, polyfuhalols 
et phloretols, presentaient une activite antiradicalaire vis-a-vis 
du radical superoxyde. 

Par consequent, dans La presente description, le terme 
"extraits d'algues" utilise generalement , couvre egalement les 
substances actives isolees de ces extraits, ou obtenues par 
25 synthese chimique. 

La methode de mesure du pouvoir antiradicalaire est 
celle de Winterbourn (J. Lab. Clin., Med. 85.337). 

L'invention sera illustree par les exemples non limi- 
tatifs suivants. 

30 A. Exemples de preparation d'extraits d'algues conformes a la 
presente invention : 
Exemple 1 

On incorpore 100 g de Fucus vesiculosus dans 200 ml 

d'eau. 

3^ On effectue un broyage a I 'aide d'un broyeur type 
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ultra currax pendant 10 min a i empera t ure ambiante. 

L'extracnon est eT'fectuee sous legere agitation pendant 
24 h a temperature ambiante, ouis la solution obtenue est filxree. 

On obtient un filtrat qui se presente sous forme de 

poudre. 

Exemple 2 

On incorpore 100 g de AscophyUum nodosum dans 200 ml 

d ' eau. 

Le broyage est effectue dans les memes conditions qu ' a 
I ' exemple 1 . 

L'extraction est realisee sous legere agitation pendant 
12 h a 50°C, puis La solution est filtree. 

Exemple 3 

'IS On incorpore 100 g de PeLvetia canaliculata dans un 

melange hydroalcoolique constitue par 180 ml d'eau et 20 ml 
d'alcool ethylique. 

Le broyage est effectue dans les memes conditions que 
celles decrites a L'exemple 1. 
20 L'extraction est realisee sous legere agitation pendant 

12 h a 50°C, puis la solution obtenue est filtree. 
Exemple A 

On incorpore 100 g de Fucus vesiculosus dans 200 ml 

d'eau- 

25 Un broyage et une extraction sont realisees dans les 

conditions definies a I'exemple 1, puis la solution est filtree. 

Sur le filtrat, on effectue une evaporation sous vide a 
temperature ambiante pour obtenir un extrait parfaitement sec. 
Exemple 5 

30 On incorpore 100 g d* Enteromorpha dans un melange hydro- 

alcoolique comportant 180 ml d'eau et 20 ml d'alcool ethylique. 

Un broyage est effectue dans les conditions definies a 
I'exemple 1, puis on realise une extraction sous legere agitation 
pendant 8 h a 40°C, puis la solution est filtree. 
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Exemole 6 

On inccroore 100 g ae Palmaria Dalmaia dans un melange 
hydroalcoolique consntue de 180 ml d'eau et 20 ml d^alcool isopro- 
py L i que . 

^5 Un broyage est effectue dans les conditions de I'exemple 

1, puis on effectue une extraction sous legere agitation penaant 
24 h a 30°C et La solution est filtree. 
Exemple 7 

On incorpore 100 g de Sargassum muticum dans un melange 
^0 hydroalcoolique constitue de 100 ml d'eau et 100 ml de propylene- 
glycol. 

Un broyage est effectue dans les concitions de I'exemple 
1, puis on realise une extraction sous legere agitation pendant 
24 h a 20°C, et la solution obtenue est filtree. 
^5 Exemole 8 

On incorpore 100 g de Ceramium rubrum dans un melange 
hydroalcoolique constitue de 190 ml d'eau et 10 ml d'alcool ethy- 
lique. 

Un broyage est realise dans les conditions definies a 
20 I'exemple 1, puis on effectue une extraction sous legere agitation 
pendant 24 h a 20^C et la solution ainsi obtenue est filtree- 
Exemole 9 

On incorpore 100 g de Gracilaria verrucosa aans un 
melange constitue de 180 ml d'eau et 20 ml de propyleneglycol. 
25 Un broyage est effectue dans les conditions definies a 

I'exemple 1, puis on realise une extraction sous legere agitation 
pendant 12 h a 40°C, et la solution ainsi obtenue est filtree. 
Exemple 10 

On incorpore 100 g de Ulva lactuca dans un melange 
30 hydroalcoolique comportant 160 ml d'eau et 40 ml d'alcool ethy- 
lique. 

Un broyage est realise dans les conditions definies a 
I'exemple 1, puis on effectue une extraction sous legere agitation 
pendant 8 h a 50°C et on filtre la solution obtenue. 
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On incorpore 100 g de Laminaria digitata dans un melange 
hycroaicooMque consiiiue de 190 ml d'eau et 10 ml d'alcool ethy- 
lique. 

05 Un broyage est effectue dans les conditions definies a 

I 'example 1^ puis on realise une extraction sous legere agitati-on" 
penoant 48 h a 50^C et la solution ainsi obtenue est filtree. 
Sxemple 12 

On incorpore 100 g de Codium dans un melange hydro- 
10 alcoolioue constitue de 180 ml d'eau- et 20 ml d'alcooL ethylique, 

Un broyage est effectue dans les conditions definies a 
I'exemoie 1, puis on realise une extraction sous Legere agitation 
pendant ^8 h a 30°C et on filtre la solution obtenue. 
Exemole 13 

15 On plonge 100 g de Fucus vesicuLosus, pendant environ 

30 min dans une solution hydroalcooLique afin dMnactiver par 

saponification la lipoxygenase et la catalase et d'eliminer la 
majorite des lipides. 
20 Apres lavage, on effectue une extraction dans 200 ml 

d'eau pendant 12 h a temperature ambiante. 

L'extrait ainsi obte'nu est alors centrifuge a environ 
3 000 g puis purifie de la facon suivante : 

On ajoute au centrat du sulfate d'ammonium solide en 
25 quantite necessaire pour obtenir une concentration finale de 60 % 
de la saturation a 5^C. Le precipie est ensuite elimine par centri- 
fugation (2000-3000 g). 

Du sulfate d'ammonium est ajoute au centrat (80 % du 
seuil de saturation). Une fois melange, le precipite est recupere 
30 par centrifugat ion. Apres avoir soigneusement elimine les traces de 
surnageant, le precipite est redissous dans une quantite aliquote 
d'eau tamponnee (dH 8,5). 

La solution obtenue est alors appliquee sur une colonne 
remplie de QAE SEPHAROSE equilibre avec le meme tampon. L'extrait 
35 est elue. Les fractions contenant plus de 50 % de I'activite maxi- 
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male sont comoinees e- concentrees. La "fraction reduite est fUlree 
sur un gel de SEPHACRYL 5-300 tamoonne a pH 7,8 avec une solution 
de phosphate de potassium 10 mM. Les fractions contenant plus de 
50 7. de i'acrivite maximale sont combinees et concentrees jusqu'a 
05 obtenir une concentration en phosphate de 1 mM (pH 7,8). 

Le materiel est alors chromatographic sur une colonne 
d* hydroxyapat i te tamoonnee a pH 7,8 avec une solution de phosphate 
1 mM. Apres elution, I'extrait purifie est concentre. 

Determination de Tacrivite ant i radi ca lai re des extraits 
d'algues^ conformes a ['invention 

La determination ce I'activite ant i rad i ca I a i re des 
extraits d'algues conformes a I'invention a ete realisee en utili" 
sant la technique de Winterbourn. Cette technique est basee sur 
I • inhibition^ par I 'enzyme de la reaction de reduction du nitroblue 
15 tetrazolium (NBP) provoquee par les radicaux superoxide Libres- 

Les radicaux libres sont generes par la riboflavine en 
presence de Lumiere. 
Protocole operatoire 

On introduit dans un tube a essais : 
20 . 0,2 ml d'EDTA 

. 0,1 ml de NBT 

. 0,1 ml de solution enzymatique contenant entre 5 et 
10 pm de proteine 

- 2,6 ml de tampon phosphate. 
25 On incube quelques minutes devant une source lumineuse 

afin rechauffer aux environs de 30°C le melange reactionnel. 

On rajoute 50 yl de riblof Lavine et on place a nouveau 
les tubes devant la source lumineuse. Au bout de 12 min, on lit la 
00 a 560 nm contre de I'eau distiUee. 

Un tube temoin dans lequel I 'enzyme est remplacee par de 
I'eau distiUee et soumis au meme protocole experimental. 

On determine ainsi le pourcentage d'inhibition (Pi) de la 
reduction du NBT a Taide des valeurs de DO a 560 nm obtenues pour 
le tube reactionnel et le tube temoin, selon la formule : 
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o; _ /I ^0 tuoe reactionneU 
00 tuoe remoin 

La valeur ce Pi obtenu doit etre procne oe 50 % d'-inhibi- 
non ce la reducticn du NBT. 

Les resuLtats sont exprimes en unites NBT oar gramme 
d'algues fraiches. 

Une unite NBT oar gramme est egale a 

10 10^ 



15 



20 



25 



°50 



o(j C'^Q est la quantite d'enzymes en yug qui provoque 50 % d'inhibi- 
ticn ae la reduction ou NBT, 

En utilisant la methode qui vient d'etre decrite, on a 
mesue I'activite ant i radicalaire des extraits d'algues obtenus aux 
exemples 1 a 12. 

Les resuLtats obtenus ont ete regroupes au tableau I. 
Comme le montre ce tableau, l*activite antiradicalaire 
est variable selon la nature de I'extrait d'algues- 

De tres bons resultats sont obtenus avec les extraits de 
Fucus vesiculosus des exemples 1 et 4. 

L'extrait sec obtenu, a I'exemple A presente une activite 
antiradicalaire remarquable, 

Des resultats tres interessants ont ete egalement obtenus 
avec des extraits obtenus en soumettant le filtrat de I'exemple 1 a 
une concentration par ultrafiltration, par osmose inverse et par 
chromatographie. 



TABLEAU I 
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Extrait d'algue 


Nature de Talgue . 


Activite antiradicalaire 


selon I'exemple 


uti lisee 


Unites NTS par gramme 






d'algue fraiche 


1 


Fucus vesiculosus 


11 200 

1 
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c 


Aschophyllum nodosum 


1 


500 


3 


Pervetia canal iculot3 


1 


AGO 


A 


Fucus vesiculosus 


120 


000 


5 


Ent e romorpha 


1 


300 


6 


Palmana paLmata 




260 


7 


Sargassum muticum 




600 


8 


Ceramium rubrum 




400 


9 


Gracilaria verrucosa 




100 


10 


ULva lactuca 




150 


11 


Laminaria digitata 




100 


12 


Codium 




200 



15 



20 



25 



30 



On a par ailleurs teste I'effet Drotecteur oes extraits 
d'algues conformes a I 'invention, vis-a-vis de La degradation du 
desoxyribose (D.R.) d'origine radicalaire. 

D'une fagon generate, Le test du "desoxyribose" sert a 
determiner de fagon indirecte La production de metabolites 
oxygenes radicalaires au sein de systeme bioL.ogique (en mesurant La 
production de MDA) . 

Ce test peut etre mis en oeuvre de fagon relativement 
aisee, et permet d*obtenir diverses informations quant i tat ives sur 
le pouvoir anti-radicalaire d'une molecule in vitro, oar sa 
capacite a inhiber plus ou moins compLetement La degraaation du 
desoxyribose d'origine radicalaire. 

On a ainsi determine que le taux de protection des 
extraits d'algues conformes a Tinvention etait relativement 
important. Par exemple, I'extrait d'algues selon I'exemple 4 
presente un taux de protection de 84, 81, 79, 66 et 38 % pour des 
taux d' incorporation (volume/volume) de 10, 8, 5, 2 et 1 % 
respecr ivement . 

Les essais in vitro mentionnes precedemment ont ete 
completes par un essai in vivo, visant a determiner I'activite 
anti-radicalaire des extraits d'algues conformes a I 'invention, 
lors d'une peroxydation Lipidique induite dans des fibroblastes 
humains en culture par le stress hypoxanthine-xanthine oxydase. 
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Plus Drecisement, on a etud-ie les eifets protecteurs des 
extraits d'algues confcrmes a I ' i nvent -ion, vTS-a~v"is des dommages 
induits par un srress cenerateur d'ions superoxyde dans le mlieu 
extra-eel lulai re. 

05 Cetre etude a permis de monrrer qu ' un extrait d'algues 

conforme a ['invention, peut, dans certaines conaitions, inhiber Le 
processus radicalaire de peroxydation des lipides membranaires de 
fibroblastes humains en culture. 

A titre d'exemple, on peut indiquer ici que Textrait 
^0 d'algues seLon I'exemple 4, permer d'obtenir un taux d* inh ibi t ion 
de la peroxydation lipidioue induite dans les fibroblastes 
important (de I'ordre de 80 %) pour un taux d ' incorporat ion dans le 
milieu d'incubation des fibroblastes de 10 % (volume/volume) - 

Ce taux d* inhibition reste non negligeable (environ 40 %) 
15 pour un taux d* incorporation de 2 % (volume/volume). 

Les tests in vivo permettent de penser que I'effet 
ant i-radicalai re des extraits d'algues conformes a I'invention, 
resulte de I * interception des radicaux superoxydes generes dans le 
milieu extra-cellulaire. 
20 II a egalement ete montre, a I 'aide des tests mentionnes 

ci-dessus, que certaines substances actives isolees d'extraits 
d'algues, ou ODtenues par synthese chimique, en particulier les 
susbtances choisies parmi les fucols, polyfucols, diph loretols, 
polyphloretols, bifuhalols, polyf uhalols, phloretols, presentaient 
25 une activite antiradicalaire. 

Ces substances actives pourront etre facilement 
determinees par I'homme de metier. 

Cependant, les essais entrepris par le demandeur ont 
montre que, parmi les substances isolees d'extraits d'algues et 
30 choisies parmi les families de composes mentionnees precedemment, 
seuls certains composes de structure chimique determinee etaient 
actif s. 

D'une facon generale, ces composes actifs sont des 
fucols, polyfucols, diphloretols, polyphloretols, bifuhaLols, 
35 polyfuhalols, phloretols (dent la structure chimique est connue) 
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presentani sur chaaue noyau aromatiaue au moins un qroupe 
hyaroxyle, et a la conduion que, lorsqu'un noyau aromatique 
presente au moins ceux grouoes hyoroxyles, ceux-ci ne soient pas en 
position meta I ' un par rapport a I'autre, sauf dans le cas ou 
trois groupes hydroxyles occupent respec t i vement trois 

positions success^ves sur le noyau aromatique. 

Ainsi, dans Le cas des fucols, les substances actives 
sent Les composes de fcrmule : 



10 



15 




^ OH 



20 



25 



30 



dans laqueLle R represente de faqon connue^ un groupe aLkyle ouun 
Sucre, 

ainsi que les comooses derives ae ceux-ci par rempLacement d'un ou 
pLusieurs atomes d*hydrogene sur Le noyau aromatique oar un ou 
pLusieurs atomes d'haLogene, ou un ou pLusieurs grouoes nitre. 

Parmi Les substances actives isoLees d'extraits d'algues 
conformes a L* invention, Les composes Les plus interessants sent 
les fucohalols et Leurs derives. Ces composes repondent a La. 
formule generale : 
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dans laqueUe R^, R^, R3/ ^^5/ peuvent represenier un atome 

d'hydrogene, un aroupe alkyle ou un Sucre dans tes conduions 

mentionnees precedemment . 

On a notamment constate que les composes, dans lesauels 

C5 R^, R^, et eventuel Lement (. ' un des groupes R^, R^, 

R. representent un atome d^hydrogene, presentaient une activite 
o 

antir ad icalaire remarquabl e . 

Les extraits d'algues conformes a I'invention ne sont pas 
toxiques (par voie orale la OL^q est superieure a 10g/kg). Les 
''0 tests d'irritation cutanee et d'irritation ocuLaire ont demontre 
que ces extraits ne sont pas irritants. 

D'une fagon generate, Les extraits d'algues conformes a 
I'invention peuvent etre utilises pour la preparation de composi- 
tions pharmaceutiques radioprotect rices, antisclerodermiques, ou 
15 utiles pour le traitement de lesions et brulures dermiques, de 
dessechement cutane, d'atonie cutanee ou encore de dermatoses puri- 
gineuses. 

Dans cette application, on chosira une forme d'adminis- 
tyration permettant un usage externe- L'extrait utilise peut etre 
20 pur ou dilue jusqu'a 5 %- 

Sous cet aspect, la presente invention vise a couvrir un 
procede de traitement therap'eut ique du corps humain ou animal, 
caracterise en ce qu'il comprend 1' administration d'une quantite 
therapeut iquement efficace d'au moins un extrait d'algue obtenu 
25 par extraction en phase liquide ou d'au moins une substance active 
isolee d'un tel extrait, ou obtenue par synthese chimique, en 
particulier choisie parmi les fucols, polyfucols, diphLoretoLs, 
polyphloretols, bifuhalols, polyfuhalols et phloretols. 

Les compositions cosmetiques incorporant des extraits 
30 d'algues conformes a I 'invention conviennent particulierement pour 
la protection du derme provenant notamment de la protection des 
acides nucleiques, du collagene de I'acide hyaluronique, des 
lipides membranaires et des proteines. 

On envisage notamment I 'elaboration de compositions 
35 cosmetiques destinees a la protection contre les reactions photo- 
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20 



toxiQues, centre I 'agression des UV ou au traitement d'erytheme 
act iniaue. 

De telLes compositions cosmetiques sont egalement utiles 
pour oroteger les substances keratiniques vivantes que constituent 
La peau, le cuir chevelu ou Les cheveux. 

Les extraits d'aLgues conformes a L'invention peuvent 
egaLement etre incorpores dans des compositions cosmetiques pour 
proteger Les autres ingredients contre L'oxydation. 

Dans Le domaine aLimentaire, L'invention permet La reaLi- 
sation de compositions ant ioxydantes et efficaces contre La 
peroxydation des Lipides, La denaturation des enzymes ou La 
depolymerisation des poLysaccharides. Ces compositions permettent 
notamment La preservation de la qualite des fruits et des Legumes. 

Dans Le domaine agricoLe, L'invention permet La realisa- 
tion de compositions destinees a ameliorer La conservation des 
graines, fruits, legumes, tubercules et ensilages ou encore a pro- 
teger des germinations ou des culutres contre les reactions d'oxy- 
dation liees a differents stress (hydrique, froid, osmotiques, ca- 
rences en elements nutritifs, pollutions, traitements pesticides). 

On donnera ci-apres, a titre iLLustratif des exempLes de 
compositions conformes a L'invention, 
Creme traitante : 

10 % 



- Cyclogol NI 

- Huile minerale "Carnation" 
25 - Huile de lanoLine 

• Oleate de polypropylene glycol 2000 

- Ext rait agueux de Fucus vesicuLosus 

- Parfum 

- Paraben 
30 - Eau 

Le cyclogol NI de La Societe WITCO est un melange 
d'alcool cetearylique et de ceteareth 20, 
Schampooing : 

- Lauryl sulfate de tr iethanolamine : 15 % 
35 - oiethanolamide de coprah : 2 % 



15 % 

0,25 % 

5 % 
10 % 

0,2 % 

0,1 X 
59,45 % 
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- Extrait aqueux d ' Ascophy L Lum nodosum : ^ % 

- Parfum chevref eu i I Le : 0,2 % 

- Paraben : 0,1 % 

- Eau : 78,7 % 



05 Bain moussant : 

- Hemi ester suL f osucc inique 

- 0 T ethane Lamide de coprah 

- Extrait aqueux de Ulva lactuca 

- EDTA 4 Na 
10 - Parfum 

- Paraben 

- Colorant E 131 

- Eau 

Lotion solaire : 
15 - Giv-Tan F (Givaudan) 

- Oleate de poLypropylene 2000 

- Extrait hydroalcoolique de Fucus vesicuLosus 

- Alcool ethylique 

- Parfum 

20 Lait de toilette : 

- Chlorure de steapyrium 

- Hui le Carnation 

- Monostearate de glycerol 

- Glycerine 

25 - Extrait glycolique de Ceraraium rubrum 

- Parfum 
• Eau 

Mousse a raser : 



- Acid€f stearique • 6,8 % 
30 - Triethanolamine : 3,7 % 

- Propylene glycol 2000 : 0,6 % 

- Lauramide • 0/5 % 

- Oistearate de polyethylene glycol 150 : 0,2 X 

- Propylene glycol stearate : 1 % 
35 - Extrait glycolique de Pelvetia canaliculata : 3 % 



2,5 y. 
10 y. 
1 y. 

0,3 % 

0,1 % 
0,01 % 

41,1 7. 



25 % 
10 % 
62,7 % 
0.3 % 



4 % 
2 % 

4 y. 

4 % 
0,3 X 
84.7 X 
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- Parfum 

- Glycerol 

- Eau 

Creme radio protectnce : 
~ Monostearate de glycerol 

- Stearine 

- Huile de paraffine 

- Palmitate de cetyle 

- Alginate de triethanolamine 

- Extrait glycolique de fucus 

- Triethanolamine 
" Parfum 

- Paraben 

- Eau purifiee et demineraLisee 



0,A 
1 % 
82,8 % 

5 % 

3,6 7. 
7 % 

0,A % 

0,8 % 
9 % 

0,A y. 

0,1 X 

0,1 % 

73,6 % 



Cette creme peut etre appliquee matin, midi et soir en 
couches epaisses sur et autour des regions traitees. On fera 
penetrer cette creme en massant Legerement. 
Creme anti-senescence : 



" CycLogol NI 

- Ci re d'abei I le 

- Extrait glycolique d* ascophy I lum 

- Lanoline 

- Huile minerale Carnation 

- Borax 

- Parfum 

- Paraben 

- Eau 

Fertilisant foUaire Zn : 

- Eau 

- Sulfate de Zinc (a 21% Zn) 

- Potasse 

- Chlorure de Magnesium a 22,5% MgO 

- Extraits de Betaines (dosant 10% betaines) 

- Extrait aqueux de fucus 



4,5 % 

13 % 

12 % 
3 % 

12 % 
1,5 % 
0,2 % 
0,1 % 

53,7 %. 

34,6 % 
23 % 
0,4 % 
12 Z 
20 % 
10 %. 
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FertUisant f ol iai re MnCu : 



20 



25 



30 





- Sulfate de cuivre (25% Cu) 


: 6,8 


% 




- Sulfate de Manganese (30,8% Mn) 


: 2,7 


% 




- Chlorure de Magnesium (22,5% MgO) 


: 24, A 


% 


05 


- Extrait de Betaines (dosant 10% betaines) • 


: 16,5 


% 




- Extrait aqueux de Fucus 


: 49,6 


%. 




Conservateur de fleurs couoees : 








- Extrait aqueux de Fucus 


: 5 a 


50 % 




- Sel de cobalt (Sulfate de Cuivre, Chlorure 






10 


de cobalt. Nitrate de cobalt) 


: 0,2 


mM 




- Eau q.s.p. 








Conservateur fruits Legumes tubercules : 








- Extrait aqueux de Fucus 


: 10 a 


95 % 




- Acide Ascorbique 


: 5 - 


500 mM 


15 


- Acide polyphosphate 


: 0,1 


- 5 X. 



200 mg 
47 mg 
5 mg 
20 mg 
5 mg 
3 mg. 
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Tablette dietetique : 

- Extrait sec de Fucus 

- Cellulose cristalline 

- Dextrine 

- Lactose 

- Carboxymethylcellulose 

- Talc 
Boisson dietetique : 

- Extrait de Fucus : 1 a 20 % 

- Parfum (citron, orange, ...) : 0,5 a 1,0 % 

- Acide citrique : 0,5 a 1,0 % 

- Eau q.s.p- 1000 

Les extraits d'algues conformes a la presente invention 
presentent de nombreux avantages- Outre une tres forte activite 
antiradicalaire, ces extraits, ou les composes isoles de ces 
extraits, presentent une stabilite tres importante, tres largement 
superieure a celLe de composes tels que les superoxyde dismutases. 
Le faible poids moleculaire de ces extraits favorise en outre la 
penetration transcutanee. Enfin, ces extraits presentent une 
inocuite remarquable. 
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REVENDICATIONS 

J. Utilisation d'extraits d'algues obtenus par extraction 
en phase liquide, ou d'au mains une substance active isolee d'un 
tel extrait ou obtenue par synthese chimique, en particulier 
choisie parmi les fucols, polyfucols, diphloretols , polyphloretois , 
bifuhalols, polyfuhalols. phloretols, pour la preparation de 
compositions pharmaceutiques , cosmetiques , alimentaires ou 
usage agricole a activite antiradicalaire , notamment vis-a-vis 
radical superoxyde. 

2. Utilisation selon la revendication 1, caracterisee en 
10 ce que les algues utilisees sont des algues macroscopiques brunes, 

vertes ou rouges. des genres Fucus, Pelvetia, Ascophyllum, 
Himanthalia, Laminaria, Sargassum, Chondrus, Mastocarpus ou 
Girgatina , Palmaria , Porphyra , . Ceramium , Gracilaria , Ulva . 
Enteromorpha et Codium. 

3. Utilisation selon la revendication 1 ou 2 caracterisee 
en ce que I'algue utilisee est I'une des varietes Fucus 
vesiculosus , Aschophyllum nodosum, Pelvetia canaliculata , 
Entermorpha, Palmaria palmata, Sargassum muticum, Ceramium rubum, 
Gracilaria verrucosa, Ulva lactuca, Laminaria digitate, Codium. 

4. Utilisation selon la revendication 1, caracterisee en 
ce que I'algue utilisee est le Fucus vesiculosus. 

5. Utilisation selon' I'une quelconque des revendications 
1 a 4, caracterisee en ce que 1 'extrait d'algue utilise est 
obtenu par extraction aqueuse a pH controle ou par extraction en 
solvant polaire, notamment hydroalcoolique ou glycolique, et est 
eventuellement concentre par sechage sous vide, osmose inverse, 
chromatographie ou ultrafiltration. 

6. Utilisation selon I'une des revendications 1 a 5, 
caracterisee en ce que la substance active est choisie parmi les 
30 f ucohalols . 

7. Compositions cosmetiques, alimentaires ou h usage 
agricole a activite antiradicalaire, caracterisees en ce qu'elles 
contiennent un extrait d'algue obtenu par extraction en phase 
liquid ou au moins une substance active isolee d'un tel extrait 
ou obtenue par synthese chimique. en particulier choisie parmi les 
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fucols. polyfucols, diphloretols , polyphloretois , bifuhalols, 
polyfuhalols, phloretois. 
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sargassum-muticum and pelvetia- 
canaliculata", j 
voir le resume 
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SUIT! OtS RINSilCHlMlMTS INOIOUCS SUW LA DIUXIlMI FEUILLE 



V OiSlRVATIONS lORSOU IL A tTtlSTJUtLOUl CERTAIHtS Rf Vf NPIC ATIONS HE POUVAII 
t'OBJET 0-UNE RECHERCHE ' COmpiete 



ENT PAS FAIRE 



S«lon t'lnicl* 17.2) ■> ctna.ntt wvtnd.cat.ont n oni pat Uit robjtt d un» r.chtrcht oour k> motiti tu.vanti: 

n Lt. fMnd.c.t.or,. n«m*ros r.oport.nt k wn oD.el * rio.rd duau.l la pr...nu .dmm.atr.i.on n". p.. loPho-t.on or pro- 

' — ' cM«r * la i»cn«r e B». * ••vwr : 



2 Kl L«t r.,.nd,e.t.or,i n«m*ro. .*.... .# r.ppon.nt * d» p.rt..t d. 1. d.m.nd. ■nt.m.t.on.l. aiH n. f.m»li«.M P«i. !•» eond.lK.ii» 

prMcmtt dim un« m«»ur» till* qu'un* i«cMKh« ••gmricaiiv* ni o«ui tut •fltetu**. pf*eit*mtnl: 

* Revendications ayant fait I'objet de recherches incompletes: 
1,6-7 

La revendication 1 a ete recherchee partiellement pour raisons 
economiques, en effet les composes n'etant que definis par 
des noms generiques il n'a pas ete possible de faxre une 
recherche complete . ^ ^ 

pnr*M* O* » r»9t* •.4.«| du PCT. 

VI 0»»mVATIONS tORSOU'lU V A ABSINCI D'UWITt Dt L'IMVIMTION » 

L-idmiiri.lritien chiro*. d. !■ r.eh.reh. •ni.mM.en.l. . Uou.* plutwur. in..nl.on. dm. I* pf«MOt. d.m.ndt .n..fi....on,l.. et...*-d.rt: 



1. n Comm. MM.. I*. «... .ddilionn.ll.. d.m.nd*.. onl M o.y*.. d.n. 1.1 d*l.i.. I. or*Mf.l rtpoort d. r.eh.reM int«i.M.oi..l. 

Mttvr* lout.i M ».».nd««lion» d* I. d.m«nd. Inl.rn.tion.l. pouv.nl Lit. l obi.t d un. fMh.reh.. 
2 n eomiM ■mw.nl iin. p.iM d.. utM KWMnnMM ««n.nM.. . .1* p.y«« dw. M dMii.. i. p«m« neoon d. 



J. n Aueun. t.>. .ddltionn..!. d.m.nd«. n". M P.y*. d.n. I.. d*l... ..r I. d«p6..«t. En eon.«au.ne.. I. •'I;;"""??"'^^^^ 
int.m.l.on.1. .M MmiM * ri»».M.o« m.nl.onn.. .n pr.m..r dsn. I.. tw.ndi«.t.on.; dll* ..I cow.rt. ptr !•• f.».»d.e.t.o«. 

num^foa: 

J n ff«.Rt ii«niiA aua tout** fM.ndictHoni tutcAotiblts d« faira Tebiat d*un« raehtrcha l« pouvtiant Bana aflort 0Mrticvl»9t iv*ttf*»nt 
LJ SV^j!r.dd5.^^^^^^^^^ '««m.i.0Mia n a aollict* la pa.amani d'aueuna ...a .dd.t.onnaii.. 

Ramarqua quant 4 la rAaarvc 

□ Laa Uiat addltionnallaa da racharcha 4tai«nl accompaonAaa d'una rAiarva du dApotant, 
Q AueuM r«tarva n'a «M faita lora du paiamant das taiaa additiennatlaa da racharcha. 
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Lj presentc annexe iodique ks mcmbres de la ramiUe de brevets reiadfs aux documents brevets chcs dans k rapport de 
i c chacbc incernatioDale vise ct-dessus. 

Lcsdits mesnbrcs sont coDtcnus au Bchier infonnatique de TOfRce europeen des brevets a la date du 10/04/91 

Les rcsscisneincots fournis sont douies a titre iodicadr et n'engagent pas la respoosabilite de I'ORkc europeen des brevets. 
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SUITE DES RENSIIGNI'VUNTS INDIOUES SUR FOrmUlalre PCT/ISA/210 



D' autre part, les exemples ne decrivent que des compositions 
contenant des extraits d'algues, la revendication 1 a done 
ete interpretee a la lumiere de la revendication 2. 



I 
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